A degenerative retinal process in HIV-associated non-infectious retinopathy by Kozak, Igor et al.
A degenerative retinal process in HIV-associated non-
infectious retinopathy
Article  (Published Version)
http://sro.sussex.ac.uk
Kozak, Igor, Sasik, Roman, Freeman, William R, Sprague, L James, Gomez, Maria Laura, 
Cheng, Lingyun, El-Emam, Sharif, Mojana, Francesca, Bartsch, Dirk-Uwe, Bosten, Jenny, 
Ayyagari, Radha and Hardiman, Gary (2013) A degenerative retinal process in HIV-associated 
non-infectious retinopathy. PLoS ONE, 8 (9). e74712. ISSN 1932-6203 
This version is available from Sussex Research Online: http://sro.sussex.ac.uk/52514/
This document is made available in accordance with publisher policies and may differ from the 
published  version or from the version of record. If you wish to cite this item you are advised to 
consult the publisher’s version. Please see the URL above for details on accessing the published 
version. 
Copyright and reuse: 
Sussex Research Online is a digital repository of the research output of the University.
Copyright and all moral rights to the version of the paper presented here belong to the individual 
author(s) and/or other copyright owners.  To the extent reasonable and practicable, the material 
made available in SRO has been checked for eligibility before being made available. 
Copies of full text items generally can be reproduced, displayed or performed and given to third 
parties in any format or medium for personal research or study, educational, or not-for-profit 
purposes without prior permission or charge, provided that the authors, title and full bibliographic 
details are credited, a hyperlink and/or URL is given for the original metadata page and the 












???? ???????????? ??? ???? ????? ??????? ??????????????? ????????????? ??? ???? ????? ??? ????????????? ????????????? ???????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????? ????????? ???? ???? ???? ??????? ??? ????? ??????????? ????????????? ????????? ????? ? ??????? ?????? ??????? ???
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ????????????????????? ?????? ????????????????????????????????????????? ?????????????? ????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ? ???????????????????????????????????????????????????????? ???????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????? ???????????????????
???????? ?????????????? ???????? ???????????? ????????????????????????????????????????? ????? ???????? ??? ?????????
???????? ????????????? ??? ???? ???????? ???????? ??????????? ?????? ???? ?????????????? ?????? ????????? ?????? ??????????? ??
??????? ???????? ??? ??????????????? ???? ????????????? ??? ????? ????? ??? ????????????? ???????? ?????? ??? ??? ?????????? ??
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????????? ????? ??? ???????? ??? ???? ?????? ????????? ???????? ???? ?????????? ????????????? ??? ????????????? ???




















??????? ???????? ??? ???? ??????? ??????? ????? ??????? ???? ???
????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????? ??????? ??????????????????????????????????
????????????????? ????????????? ?????? ???????????? ???? ?
??????????? ????????? ????????? ??? ???? ???? ??????? ?????????
???????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????? ????????? ?????????????????? ?????????????????????????
??????????????? ?????????????? ??????????????????? ????????????????
?????????????? ?????????? ??? ????????? ?????????? ??????????????????








??????????? ????????????? ??? ????? ???????????????? ????
????????? ???????????? ????? ??? ??? ??? ????????? ????????????? ???????
??????????????????????????????????? ?????????????????????????????
??? ??? ??????? ????? ?????? ??????? ???? ????????????? ????
???????????? ???? ????????? ????????? ???? ???? ???? ??????? ??
?????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????? ???? ??????????????????? ??????????




????????? ??? ?????????????? ???????? ???? ??????? ???? ????
??????????? ??????? ????????????? ???????? ?????? ?????????
??????????? ??????? ???? ???? ????? ?????????????? ??? ???? ????
???????????????????????????????????????????????????????? ???????
??????? ????????? ???? ??????? ?????? ????????? ?? ?? ????? ??????? ??
?????? ???????? ????? ????? ?????????? ????? ??? ??? ??????
??????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????? ????????? ?????????? ???????? ??? ???? ???????????? ????
?????????????? ?????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????
??? ????? ??????? ??? ???????? ????????? ?????? ???????? ? ?????? ???
??????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ??? ???????? ? ?????? ???????? ?????????????? ??? ????
?????????? ????????? ?????????? ??? ?????? ???????? ???????? ????? ???
???????? ??? ?? ?????? ????? ???? ???? ????????? ?? ???? ?????? ????
???????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ??????????????????????????????????????????????????????
??????? ??? ???????? ????????? ?????????? ??? ?????? ???????????? ??
??????????????????????????????????????????????? ???????????????
???????????? ?????????? ??????????? ???? ??????????? ?????????????





??? ????????????? ???????????? ??????? ????????????? ????? ?????
??????????? ?????????? ??????? ????????? ??? ???? ?????? ???????
????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ????????????? ????? ????????? ????? ? ????? ??? ????? ?? ??? ??
?????? ?????? ???? ??????? ??????? ???? ?????????? ???? ????? ?? ?
???????? ???? ?????????????? ??? ???? ??????????????? ????????
????????? ???? ????? ???? ????? ??????? ???? ??????? ???? ??? ???
????????? ??? ???? ?? ?? ??? ???? ??????? ???????? ???? ???? ??? ?????
???????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ?? ??????? ??? ???? ????????? ??????????? ???? ????? ?????
???????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ?????? ???? ??????????? ??? ?? ???? ?????? ???? ?? ?????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ???? ???????? ?????? ?????? ?????? ??????? ????????? ????? ?????
??????? ?????? ???????? ?????? ?????? ???? ?????? ?????????? ?????




??? ?????????????? ???????? ???? ????????? ??????? ????? ??? ???? ???
?????????????????????????????????????????????????????????
??????? ????? ?????????????? ?????? ???? ??? ??????????? ??? ?????






????????????? ??? ??????? ????????????? ????? ???? ?????????? ????
??????????????? ???????? ?????? ???? ??? ???? ??????? ???? ????
????????? ?????? ???????? ???????????? ??? ?????????? ????????? ???
???? ??????? ?? ????? ?????? ???? ???? ????? ???????????? ??? ???
???????????? ??????? ????????? ???? ??????? ?? ????? ?????? ??? ??? ?
?????????????????????????????? ???????????????????????????????
??? ???? ???????? ??????? ???? ??????????? ???? ????? ?????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????
????? ?? ??????????? ??????????? ???????? ????????? ??? ?????? ????
??????????????????
???????????????????????????????????????????????????
??? ????????????? ? ??????? ??????? ????????? ??? ???? ???????
??????? ?????? ??????????????? ??????? ???? ??????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ????????????? ????????? ????? ???????????? ???????????
????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ??????? ??? ???? ???????? ?????? ???? ?????? ????? ?????? ??? ???
???????? ???????? ???? ????? ??? ?????? ??????? ???????? ??????? ???
????????? ??? ???????? ?????? ???? ???? ??????????? ???????
??????? ???? ?????? ??? ??? ???????????? ?????????? ?? ?????? ?? ?
????????? ?????? ???? ????? ?? ???????????? ????? ??????? ??
??????????????????? ????? ??????? ??????????? ?? ?????? ?? ?
????????????????? ????? ?????? ??????????? ?????????????? ??????? ???
????? ?????? ????? ???????? ????????? ????? ??? ???? ???????????????











???? ??????????? ?????? ???????? ??? ???? ???????? ??????? ??
????????????? ??????????? ??? ???????? ??????????????? ??? ???
????????????????????????????????????????????????
????????????? ???????????????? ????????????????????????????
















??? ?? ????? ?? ??? ????????????? ???? ??? ???????? ????
??????? ??????????? ??????? ?????? ??? ???? ?????????? ?????? ??? ???
??????????? ?????????????? ????????????????????????? ????????????
????????????? ???????? ??? ?????? ????? ???? ??? ??????? ????????
????????????????????????????????? ??????????????? ???????????????
????? ?????? ?????? ??? ?????? ???????????????????? ?????? ?????? ??
???????????? ????? ??????????????????????? ??? ????? ??????????? ??
???????????? ??? ???? ?? ????? ??????? ?????????? ???????? ???
??????????? ???????? ????? ?????????????? ???????????? ???? ??????
??????????? ?????????? ???????? ?? ???????? ???????? ????? ????
???????? ??? ?????????? ??? ??????? ?? ??? ?? ????? ???? ??? ????
????????????? ?????????????????????????? ????????????????????????
????? ???????? ??? ???????????? ?????? ???? ????? ?????????? ?????
??????? ??? ?? ?????????????? ??????? ????? ??? ?????? ????? ????????
????????? ???? ??????????? ????? ??????? ??????????? ????? ??? ?
?????????????? ??? ???????? ????? ???? ???????????? ????? ??????? ??
????????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????








??????? ????? ?????? ?????? ?????? ?????????? ?????? ??? ?? ????????????? ?????? ??? ?????? ???????? ??????? ?????????? ???? ?????? ???????? ?????
?????????????????????????????????????





???? ???????? ???????? ??? ????? ??????????? ??? ????????????? ??
?????????????? ??? ????????????? ???????? ?????? ??????? ?? ?? ?????
????????????? ???????????????????? ?????????????????? ??????
??????????????????????? ??????????? ?? ?? ????? ???? ???? ????
??????????????? ???? ?????????????????? ???????????? ?????????
????????????????? ????????????????? ?????????????? ??????????
???????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ??? ?????? ???????? ????? ??????????? ??? ???? ???? ????
?????? ????????????? ??? ???? ?????? ?????????? ??????????? ?? ??????
?????? ???????? ??? ??????? ????????? ??? ???? ?????? ???????
???????????????????????????????????? ?????????????????????????
??????????????????????? ??????????? ?????????? ?? ? ???????? ?????









?????????????? ????????????? ??? ???? ???? ??? ????????? ?????????
??????????? ???????????? ??? ??????????? ????? ??? ?????????? ??????
?????? ??????? ????? ??? ???? ???? ??? ???? ???????? ???? ???? ?????
?????????????????????????????????????????????????????????????




???? ???????? ????????? ???????? ???????? ??????? ??? ??? ?????? ??
?????????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ???? ????? ??? ?? ????????? ??????? ?????????? ???????????
???????????????????????????????????????????????????????????
??? ???? ???????????????? ????? ??????????? ??? ??? ????????? ??? ???
????? ??? ????????????? ??? ???? ??? ????? ????? ??????????? ??? ??
????????????? ?????????? ????? ?????? ??? ???? ?????? ???? ????????





???? ???????? ??????????? ?????? ???????? ??? ?????????? ??
????????????? ??? ????? ?????? ????????????? ?????? ??? ???????
???????????????
???? ?????????? ????? ??? ???? ??? ?????????? ??? ???????? ??? ???
??????????????????????????????????????????????????????????????
??? ???????? ?????? ?????????????? ???? ??????? ?????? ?????? ??? ???
????????? ?????? ??? ????????? ???? ?????? ???? ??? ???? ??????
??????????? ????? ???????? ???? ???????????? ??????????? ?????
?????????? ???????? ??????? ???? ????? ??? ? ????????? ??? ????????
???? ????? ?????? ?????? ?????????????? ???????? ???? ????? ??????? ??




??? ???? ???????? ??? ????????? ??? ?????? ?????? ?????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?? ??????? ?????????? ?????? ?????? ??? ????? ?????? ?????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????? ???????? ????? ???????????????? ???????????? ?
????????? ?????? ???????? ??????????? ????? ?????????
????????????????????????????????? ????????????????????????????





??????????????????????????? ??? ???????????????? ?????? ??????
??????? ???? ??? ????? ???? ?????? ???? ?????????? ??? ???? ????
????? ??? ??????? ??????? ??? ?????? ???????? ????? ????? ?????? ???
?????????? ??????? ??? ?????? ?????????????? ???????? ???? ??????
????????? ??? ?? ??????????????? ??? ?????????????? ????????????













???? ??????? ? ???? ???? ????? ?????? ????????? ????????? ?????? ???
?????????????????????????????????????????????????????????????
????????????? ??????????? ???????????? ???????????? ?? ?? ?????????
???????????????????????????????????????????????????????????????




?????????????? ?????? ????? ??????????? ???? ??????????????





????????????????? ????????? ??????????????????????? ????????
????????????????????? ???????? ?????????????????????? ??? ????????????
???????? ????? ??? ????????????? ?????????? ?????? ?????? ??????
???????? ??? ??????????????? ??? ???? ????????????? ??? ??? ???????
???????? ?????????????? ??????? ???? ???????????? ?????? ????? ???
?????? ??????? ????? ??? ???????? ???????? ??????????? ??????? ????
??????? ?????????? ????? ?????? ???? ????? ????????? ??? ???????
?????????????? ???????? ??? ???????? ????????????? ??? ???? ?????
????? ???? ????? ???? ????????? ????? ?????? ?????? ?????? ????? ???????
?????????????? ????????????? ?????? ???? ??? ??? ?? ???????????
???????????????? ??????????? ???????? ????? ???? ?????? ????
???????? ?????? ????? ???????????? ??? ????? ??????? ???? ??????
???????????? ??? ???? ?????????? ??????? ??? ?????? ????? ???? ?????
??????? ???????? ?????????? ???? ???????????? ?????? ?????
????????? ??? ???? ???????? ?????????? ???? ????????????? ?????????
?????? ???????????????????????????????????????? ?????????
????? ?????????????? ????????????? ???????? ????? ???????





????????? ??????????? ??????????????????????????????? ???????
????? ?????????????????????????????????????????????????????
???? ?????????? ??????? ??????????? ??????? ?????????? ??? ?????
????? ??????? ??????????????? ?????????? ??? ???? ?????? ??? ????
???????? ???? ????????? ??????????? ??????????? ????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????
????????????? ????????????? ???????? ???????? ???? ?????????????














?????? ??? ???? ?????? ????????? ???????????? ???? ???? ????????
?????????? ???????????? ???????? ????????????? ???? ????????????
????????? ??? ??? ???????????? ????? ???? ???????? ???????? ????




????? ????? ??? ???? ????????????? ????????? ????? ?????? ????????
???? ????????? ???? ???? ????????? ???????????? ?????? ??? ?????? ??
????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ??????????? ???????? ???? ??? ???????????? ?? ?????????? ????? ??
???????? ??????????? ??? ????? ??? ???? ????????????? ??? ?????????
?????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????
????????? ?????????? ??????? ?? ??? ?? ????? ??? ??????????? ?????????
?????????? ??? ?? ??????????????????????? ??? ?? ????????? ??? ????
???? ????????? ????? ??????????? ???? ??? ?? ????????????? ?????????
????? ??????????? ????????? ??? ???????? ???????? ??????? ???
???????????????????????????????????????
???? ?????? ??? ???? ?????? ??? ????? ???????????? ?????? ???????
???????????? ??? ????????????? ????????? ?????? ???? ????? ????
????????? ??? ????? ????? ?????? ???????? ??????? ??????? ??? ????
??????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????? ??? ?????????????
?????? ???????? ???????? ???? ??????? ???? ?????? ??????? ??? ????? ????
?????? ??????????????????? ???????????????????? ?????? ???????????
????? ????????????? ????? ?????? ??? ?????? ???????? ???????? ??
????????? ????? ????????? ?????? ???????? ????????????? ????????? ??
??? ?????????? ??? ?????? ???????? ??????????? ??? ???? ?????? ???????
????????????? ??????????? ?????? ??? ?????? ???????? ???????????????
???????? ????????????? ??????????????????????????????????????????
???????? ???? ????????? ?????????????? ?????????????? ??? ????
?????????? ? ????????????????????????????? ????????? ???????????????????????????????????????????????????? ?????? ??????????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????????










???????????? ???????? ????????? ??????? ??? ???? ?????????????????
????????? ????? ????? ???? ??????? ????? ??? ???? ?????? ??????? ??? ?
??????????? ????????????? ??????? ??? ??????? ?????? ???? ?????????
???? ??? ?????? ???????? ???????? ?????? ???????????? ???????
???????????? ???? ?????????? ????? ?????? ????? ?????????????
??????????????????? ??? ???? ???????????????? ????????? ??? ????? ??
?????? ???????? ??????? ??? ?????????? ??? ????????? ??????? ???????
?????????? ??????????? ?????????? ????????????? ??? ?????????
??????????? ??? ????????????? ????????? ??? ?????? ????????? ??
??????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????? ????? ????????????? ????? ????????? ????? ???? ???? ??














?????????????? ??????? ?????? ??????? ??????????? ????? ???? ????
??????????????????????????????????????????????????????????????
????? ????? ?? ????? ?????????????? ??????? ???????????????





??? ?????????? ?? ?????????????? ?????? ??? ???? ????????? ???
????? ??????????? ??? ????????? ???????????? ???? ??????
???????????? ??? ????? ???? ???????? ??????? ????? ?????? ?????? ??
?????? ?? ?????? ?????? ??? ???? ??????????? ??? ???? ??????? ???? ??????????
?????????????????????????????????????????????????????????????
????? ??? ????????? ???????? ??? ?????????? ????????? ???? ????????
?????????? ??? ???????????? ??? ??????? ?????? ????????????? ??????
??????????????????????????????????????????????????????????
??? ??? ??????? ?????????????? ????????? ???? ???????? ???
????????????????????????????? ????????????????? ???????????
?? ?????????? ????????? ?????? ??????? ??????? ??????? ????????
????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ???? ? ?????? ??? ???????? ??????? ?????????? ?????????
???????? ???????????? ??????????? ????? ??????????? ????????????
??????? ????? ???? ??????? ??????????? ????????????? ??? ???? ????? ??
??????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ????? ???? ?????? ??????? ??????????? ???? ???? ???? ? ???
????? ??????????? ???? ?????? ?????? ??? ????? ?????? ?????
??????????? ? ?????? ????????? ??????? ???????????? ???? ????
????? ???? ?????? ?????? ????? ????? ???????? ??? ???? ??????? ??? ???
??????? ???????????? ???????? ??????? ????? ????? ???? ???? ???
??????? ???? ???? ????????? ???? ??????????????? ??? ???????? ?????
?????????????????????
????????? ??????? ???? ?? ???????? ????? ?????? ????? ???? ????
?????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????? ????????????????????
????? ??????????? ?????? ?????? ???? ??????????? ?????? ?????? ????
????????????? ??? ????? ???????? ??????????? ????? ??????????? ??
???? ?????????? ???? ????? ????? ??????? ??? ???????? ???? ??????
???? ?? ???????? ??? ?? ????????? ????? ????? ???????? ?????? ???
??????????????????????????????????????????????????????????????
?????????? ???? ?????????? ??? ????? ??? ???? ??????? ??? ??????? ??? ???
?????????????????????????????? ??? ?????????????????? ?????????
??????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ???? ????????? ????? ?? ??????? ??? ??????????? ??????? ???
?????????? ???? ????????? ?????? ?????????? ????? ?????? ???????




??? ?????? ??? ???????? ????????? ???? ?????????? ??????????
??????????????????????????????????????????????????????????????
???? ??? ????????? ??? ?????? ???????? ?????????? ????? ?? ?????????
???????? ??? ???????? ????????????? ??? ?????????? ????????? ????
?????? ????????????????????? ?????? ????? ??????? ?
????????? ????? ?????? ?? ??????????? ???????????? ??? ???? ??????
????????? ?????????????????????????????? ?????????????????????????? ??
?????????? ?? ???????? ??? ?????? ??????? ??? ???? ??? ????????? ?????
????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????? ?????????? ??????????? ??? ????????????
??? ?????? ????? ????????? ???? ????? ????????? ??????????? ???? ????
?????????? ??? ???????? ????? ??? ????? ???? ????? ???????? ??? ????????
???? ???? ??? ???? ??? ???? ??? ?? ?????????????? ???????? ???
????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????? ???????????????? ?????????????????????????????????
?? ????? ?????????? ??? ?????? ????? ??? ????? ???? ????? ??? ???
????????? ???? ?????????? ?????? ??? ???? ??? ????? ??? ?????????? ??? ???
???? ????? ???? ?????????? ??? ???? ?????? ????????? ??? ???? ????????
??????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????? ???????????????? ??? ????
???????????????????????? ??? ???????????? ????????????????????????
???????? ????? ??? ???? ????? ?? ?? ??? ?????? ???????? ????????? ??
??????????????? ??????????????? ??? ???????????? ???? ????????????
??????????????????????? ???????????????????? ??????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????? ????
????? ???? ???? ???????? ?????????? ?????? ????? ??? ????? ??? ????
??????????????????????????????????????????????????????????????
???????? ????????? ?????? ???? ????????????? ?????? ??? ??????? ?
??????? ???? ?????? ??????? ??? ?????? ??????????? ???? ??????????
???????????????? ????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????
??? ???? ?????? ????? ???????? ??????????? ??? ??????????? ???? ???
????????? ??????? ?? ???? ????? ????? ???????????? ????? ??? ????? ???
????????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ???? ???? ???? ????????? ????? ???? ? ???? ????????
????? ?????? ?????? ??? ????? ?????? ?????? ??????????? ? ?????
???????????????????????????
???? ???????? ??? ???? ????????? ????? ??????? ??????? ???? ???
????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ?? ?????????? ????? ???? ????? ??? ????????? ???? ????? ????





?????????? ? ???? ?????? ??????? ????????? ??? ????????
???????????? ????????????????????? ???? ???????? ?????????? ????
???? ????????????? ????????? ???? ???????? ???????????? ???????
?????????????????????????????????????????????????????????????
????? ????? ??? ?????????????? ??????? ???????????????? ????????
????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ???? ??????????? ??? ???????????? ???? ?????? ???????? ???
????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????? ????? ??????????????????????????
?????? ?????????? ??? ????????????? ????????? ????? ????? ? ????




??? ???????????? ??? ?????? ?????????? ???? ???? ????????? ????? ??
???????????? ??????????????? ???????? ??????? ???????? ?????? ??? ???
?? ?? ??? ???? ???????????? ???? ?? ???????????? ???????? ??? ?????
????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????? ? ????????????????????????????????????????????




??????? ??????? ???????????? ? ???? ????????? ???? ?? ????????
??????? ????????????? ?????????? ????????? ??????? ???????? ???
?????????? ????????? ????? ?????????? ??????? ??????? ?????? ????
??????? ?????????? ??????????? ??????? ?? ?? ?????????? ???????????
??????????? ???????? ????? ?? ?????????? ???????? ??????? ??????
??????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????????????????????
??? ?????????? ???? ????????? ????? ???? ?????? ????????????? ????
??????????????????????????????????????
?????? ??????? ???? ?????? ???????? ????????? ? ??? ?????????
??????????????????? ???? ???? ?????? ???????? ????? ??????
????????????????????????????????????????????????????????????
??? ????? ???????????? ???? ????????? ??? ??? ?????? ????????? ???????
???? ???? ?????? ?????? ??????????????? ??? ???????? ????????
?????????? ???? ????? ???? ??????? ???????????? ???? ??????????? ??
????? ????????? ??? ???? ?????? ??????? ??? ???? ????????? ???? ???? ???
????????? ????? ????? ???? ??? ??????? ???? ?????????????? ????????





???? ????????????? ??????? ????? ????????? ????? ??????? ???? ???
?????? ???? ?????? ???? ????????? ???????? ????????? ?????????? ??




?????????????????? ???????? ??????????????????????? ???????????
????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????? ??? ???? ?????? ???? ??????? ????? ??? ?????? ??? ??????
??????????????????? ???????????? ??????????????????????? ????????
???? ????? ??? ?????????? ???? ?????? ????????? ? ?????? ????? ??
?????????????? ????????????? ???????? ???? ?????????????????? ????
????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????? ?????????? ?????????? ????????? ?????????? ???
??????????
??????????
????? ???????? ??? ???? ????? ????????? ?????????? ????????? ??? ?
????? ??????? ????? ?????????? ???????? ????????????? ????? ???? ???
???????????? ????????????? ????????????????? ?????? ????????????
???? ?? ???? ????????? ???? ?????????? ???? ???? ??????? ???? ????
????????? ????????? ??????????? ??? ???????? ?????? ?? ??????????
???????????? ?????? ???? ?????????? ????????? ????????? ?????????
??????? ??????????????????????????????????? ????????? ???????
????????????????????????????????????????????????????????????
??? ??????????? ???? ??? ??? ???????? ????? ??????? ???? ?????????
?????????????????????????????????????????????????????????????
??????????? ???????? ?????????? ????? ?????? ?????? ????????? ???
????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????? ???? ??????? ?? ??? ?????????? ????? ????? ??? ?????
??????????? ??????? ??? ?????? ??? ?????????? ????? ????? ???????? ??????
????? ?????? ?????? ??? ????????????? ???????????? ?????? ??? ??????
???? ????????????? ?????? ????? ???? ??????? ??? ???? ?????????? ?????
??????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????? ???????????????? ???????????
???? ???????? ????? ??????? ????? ?????? ???? ??????? ????? ?
????????? ???????????? ????? ??????????? ???? ??? ??????? ???????
???????????? ????? ?????????????? ?????????? ????? ????? ??????





?????? ??? ???????? ????? ???????????? ???? ??????? ????????? ???
????????? ???????? ??? ???????????? ??? ???? ????????????
????????????? ?????????? ????? ????????? ???? ????????? ????? ???????
????????? ?????? ???? ?????????????? ????????? ???? ??????????? ???
??????? ???? ????? ???????????? ??? ?? ????????? ??? ??????? ?????
??????? ???? ?????? ??????? ????????? ?????????? ????? ???
?????????? ??? ????? ???????????? ??? ???????? ??? ??????? ???
???????????????????????????????????????????????????????????
??????? ??????? ??????? ?????????? ??? ??????????????
?????????????? ???????? ???? ???????? ???? ????? ????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????







????????????? ????? ???? ????????? ?????? ???? ????????? ???
?????????????? ????? ???????? ???????? ????????? ?????? ???????? ???
???????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ????? ???? ??????????? ?????????? ???? ????????? ?????? ?
???????? ??????????????? ??? ??????????? ????????? ????? ????
????? ??????????? ???? ???????? ?????????????? ??? ???????? ????? ??
???? ?????????? ???? ???????? ???? ????????? ????? ?????????
??????????????????????????????????????????????????????????????
???? ??????????? ??????????????? ?????? ????? ???????? ????
?????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ??????????????? ??????????????????????????????????????????
????? ????? ????? ???????????? ?????????????? ???? ???????? ??
???????? ??? ?????? ???? ??? ?????? ?????? ??????? ???? ????? ?????
?????????????????? ???? ???????????????? ???????? ???????????
??????? ???????????? ???????????????????????????????????????? ??
?????????????????????????????????? ?????????????????????
???????? ???? ??????? ??? ?????? ???? ???? ?????????????????????? ???
???????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????? ???????????????????????????
???????????? ?????????? ???? ?????? ??????????? ?????????? ???? ??
????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ??????? ????????? ??? ???? ???????????? ??? ??? ??????????
????????? ?????????? ???? ??????????? ????????? ???? ??????? ?






?? ?????????????? ? ?????? ??????? ????? ???? ??????? ??? ?????
??????????????? ?????? ????????? ???? ????? ??????????? ???? ???????
???? ??? ??? ??????????? ????? ????????? ???????????????? ????? ?????
???????????????????????????????????????????????????????????




??? ?????????????? ??? ??????????? ?????? ? ??????????? ?????
????? ????? ???? ????????????????????? ????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????
?????? ???????? ?? ?????????? ?????? ??? ??? ?????? ???? ??????? ???
??????? ?????????? ???? ?????????? ?????? ??? ?????? ??? ??????????
???????????????????????????????????????????????????????
??? ???????? ???? ??????? ?????????? ??
???????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ??? ???????????????????????? ??? ????????????? ???????????
?????? ????????? ?????? ?????? ???????????? ?????? ????????? ????????
????????????????????????????????????????????????????????? ???
? ????????????? ??? ???? ????????? ???????????? ???????? ????? ?????? ??
?????? ??? ???? ??? ??????? ? ???????? ??? ????????????? ?????
??????????? ??? ???? ???? ??????????? ??? ????????? ?????????? ??????
???????????????????????????????????????????????????????????????????
??? ???????????? ????????? ??? ????????? ???? ????? ????????
??????? ? ????? ????? ????????? ????? ??? ?? ???????? ??? ???????
?? ????????????????????????????????? ?????? ?????????????????? ??
???????????????????????????????????????????????????????????????
??? ????????????????????????????????????????????????? ????????
?????? ????? ???? ???????????????? ?????? ??? ????? ???? ???????
?????????? ???? ??????? ????? ??? ?????? ??? ?????????? ??? ?? ????
??????????? ???????? ??? ???? ????? ???? ??????????? ????????
??????? ?????? ??? ?????? ???? ???????? ??? ?? ????? ???? ??? ????? ?? ??
???????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ?????? ????????? ????????????? ???? ????? ???????? ??? ???
???????????????????????????????????????????????????????????????
????? ??? ??? ????????? ?????????? ????????????????????????????? ???
??????????????????????????????? ????????????????????????????????
?????? ??? ????? ???? ??????? ????????????????? ??? ??????
??????????????? ????????????? ????? ?????? ???????? ???????????? ??? ?
????? ???? ??? ??????? ????????? ????????????????? ??????????? ??????
?????????????????????????????????????????????????????????????????





??????? ??? ???? ????? ????????? ????????? ???? ??????? ???????
????????????????????????????????????????????????? ?????????????
????? ????? ????? ????????? ????????? ?? ?????? ???????? ??? ???
???????????????? ???????? ??? ????? ??????????? ?????? ????
????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????? ???????????? ???????? ???
????????? ??????? ?????? ???? ???????? ????? ???????????? ??? ????
????????? ??? ???????? ???? ????? ????? ??? ????? ??????? ??????
????????????? ???? ??? ?? ????? ???????? ????? ????? ????? ???????
??????????????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????? ????????




????????? ??? ???????????? ???? ????????????????????? ????????????
???????????? ???? ???? ????????? ?????????? ???????????? ???????
????????????? ???? ????????????? ????????? ??? ????????? ??????
?????????????????? ???????????????????????????????????????????
???? ???? ?? ?? ??? ????? ??????????????????? ????????? ?????????
???????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????
??????? ????? ?????????????? ???? ??????????????
??????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????????????????????????????????????????????
???? ????????????? ??? ?????????? ????? ????????????? ??
???????????????????????????????????????????????????????
???? ???????????????? ???????? ???? ??????????????? ?????????? ????
???????????????????????????????????????????????????????????????
?????????? ?????? ??????? ??? ?? ????????? ??? ????? ?????? ???
????????????????????????????????????????
??????????????????????
??????? ???? ? ???????????? ??????????? ??? ???????????
???????????? ????????????????? ?? ?????? ??????????? ?????????
??? ???? ??????????? ??? ????????????? ???? ????????????
???????? ???????? ??? ???????????? ???? ??????? ??? ?????????



























?? ??????????????????????? ??????????????????????????????????????? ??????
????????????? ??? ???? ??? ???? ??????? ???????? ??????? ?? ??????? ??????
?????? ??????? ???? ??????? ???????? ????????????????
?????????????????????????????????????????




?? ?????? ???? ??????????? ???? ??? ????? ??? ??????? ???? ??????????? ????
????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????????????????????






?? ??????????????? ???????? ??????? ?????????????? ??????? ????? ??????????? ??
???????????? ??? ???????????? ??????????????? ???????? ??? ???????????
??????????? ?? ?????????????? ????????? ??? ??? ??????? ????????? ??????? ????
??????????????????????????
?? ????? ???? ???????? ???? ??? ??? ???? ?????? ??? ??????????? ?? ??????
?????????????????????????????????????? ???????????????? ???????????????????
??????????? ????????????? ??? ?? ??????? ??? ????? ????????? ???????
?????????
?? ?????? ??? ???????? ???? ?????? ??? ?????????? ???? ??????????? ??????
?????????? ????????? ??? ???????? ??????? ??? ????????????? ????????? ??? ???
????????????????????????????????? ?????????????????????????????
????????????????????????????????????
?? ?????????????????????????? ????????????????????? ?????????????
??????? ?????????? ????????? ??? ???????? ????????? ??? ????????????? ????????
???????? ?????????? ?????? ???????? ?????????? ???????????? ????? ???????
???????? ???? ????????? ??????????????????????????????? ???????
?????????
??? ?????? ??? ???????? ???? ?????? ??? ??????????? ??????? ???????????????
????? ??? ????????? ??????? ????? ?????? ?????? ???????????????? ???????
?????????? ??????????? ???? ???????? ?????????? ??????????
??????? ??????????????? ?????????????????????????????????????
??? ?????????? ??????? ??? ???????? ???? ??????????? ??????? ???????? ??
?????????? ???????? ??????? ?????? ????????? ??????? ????? ??????
??????? ?????? ????? ??????????? ?????????????????????????????????
?????????????????
??? ?????? ??????????????????????????????????????????????????? ??????
???????? ????????? ??????????????????? ??????? ?????????????? ??????????????
????????????? ?????? ??? ??????? ??? ???? ????? ????????? ??????????
?????????????????????????
??? ????????? ???? ???????? ???? ?????????? ??? ???????? ??? ??????? ????
??????????? ???????????? ??? ???? ?????? ????? ??????? ???? ????????? ????
?????????????????????????
??? ??????? ?? ??????? ???????????? ??? ???? ???????? ???????????? ?????? ?
???????????????????????????????????????????????????????????
??? ???????? ?????????????????????????????????????????????????????????







????????? ????? ???????? ??????? ???????? ?????? ????????????? ????????
???????? ??????????? ?????????? ????? ?????? ????????????? ????????? ??
??????? ?????? ?????? ??? ??????? ??? ???? ????? ????????? ??????????
?????????????????????????
??? ??????????????????????????????????????????????????????????????




??? ?????? ??? ?????? ??? ??????? ??? ?????? ??? ????? ??? ?? ??? ???? ??????
????????????????? ??? ????????? ????? ??????????? ??????????? ????
?????????????? ?????? ????????????????? ?????? ???????????? ??? ?????
???????? ?????? ??????? ???? ???????? ?????
?????????????????????????????????????????????
??? ?????? ??? ?????? ??? ???????? ?? ????? ??????? ??? ????? ?? ??? ???? ??????
?????? ??????????? ??? ???? ???????? ???????? ??????????? ??? ?????????? ??
???? ??????? ????????? ???? ???? ?????? ???? ????????? ???????
?????????
??? ?????????????????????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????? ??? ???? ????????????????????????? ??????????????
???????????? ??? ????? ???????? ???????????????? ?? ????? ????? ????
?????????????????????????????
??? ????????????????? ?????????????????????????? ??????? ???? ?????????
???????? ??? ?????? ?????? ??????? ??????? ??? ???? ???? ???? ??????????
?????????????????
??? ????? ????????????????????????????????????????????????????????????
????????? ??????? ??? ?????????????? ?????? ????????? ??????? ????????????
??? ????????? ???????? ???????? ??????????? ??????? ?? ????? ????? ????
??????????????????????????????
??? ????????? ???? ???????? ???? ??? ??? ????????? ???? ??????? ??? ??? ???
????????????????????????????????????????? ??????????????????????????
??? ??????????? ??? ????? ????????????? ???? ?????????? ??? ?????? ??
??????? ?????????????? ??? ?? ???? ?????? ???? ????????? ???????
?????????
??? ?????? ??????? ???????????????? ????????? ??? ??? ???? ??????????????
????????? ??? ??????????? ????? ??????????? ?????????? ??? ?????? ???????
???????? ??????????? ?????? ???? ????? ?????????????? ?????? ?????????? ???
?????????????????????????????????????
??? ???? ???? ?????????? ?? ??????? ????????? ????????????? ???? ?????????
???????? ??? ????????????? ?????????????? ???????? ???? ????????
?????????????????
??? ??????? ???? ???????????? ?? ??????? ???? ? ????????? ??? ?????? ???????















??? ??????? ??? ?????? ???? ??????? ??? ??????? ??? ????????? ?? ??? ???? ??????
??????? ??? ???????????? ???????? ??????? ???????? ?? ??????? ??????? ???
??????????? ???????????????? ??? ??????? ????????? ??? ???????????? ???? ????
?????????????????????????????????????
??? ???????? ???? ???????????????????????????????? ???????????????? ???
?????????????????????????????????????????????????????????????????




?? ????????? ????????? ??? ???? ????? ?????? ???? ???? ?????? ???
????????????????????????????
??? ????????? ?????????????????????? ?????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????
??? ??????? ???? ???????? ???? ????????? ???? ????? ??? ??????? ?????? ???????
?????????????? ??????????? ????? ?????? ???????? ?????????? ??
???????????????? ???? ????????????? ?????? ?????????????? ???? ??????
??????????????????????????????
??? ????????? ??? ?????????? ??? ???????? ??? ??????????? ??? ?????? ?? ??????
?????????????? ???? ??????????? ?????????????? ??? ???? ?????? ??????? ??? ???
????????????????????????????????????????????????????????
??? ??????? ???? ???????? ???? ????????????? ??? ??????? ?????? ?????? ?????






?????????? ????? ?????? ????????????? ??????? ??????? ??? ???? ???? ???
????????????????????????????
??? ??????????????? ???? ??????????? ??? ????? ??? ??????? ?????????? ??
???????? ????????? ????? ????? ??? ?????????? ???????? ??????????????????????? ??
???????????????????????????
??? ?????????? ???? ??????? ???? ??????? ??? ??????? ??????????? ??? ????????
?????????????? ???????? ??? ???? ??????? ??? ????? ????? ?????????? ???????
???????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????????????????????














??? ??????????????????????????????????????????????????? ??????? ?? ??? ???
??????????????????? ????????????????????? ??????????????????????? ???????
??????????????????????????????????????????????????????????????????????
???????????????????????????????
??? ????? ? ??? ??????????? ??? ????????? ?? ??????? ?????? ??????????? ??? ????
????????????????????????????????????????????????????????????????????
??????????????????????????????????????????
????????????????????????????????????????????????
?????????????????????????? ?? ????????????????????????????????????????????
